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RECENZJA OSIAGNIECIA NAUKOWEGO DR MED. MALGORZATY CZOGALY
W ZWIAZKU Z POSTEPOWANIEM HABILITACYJNYM

Kariera naukowa dr med. Malgorzaty Czogaty jest przykladem rzadkiej $ciezki
naukowej osoby wybitnie uzdolnionej, co udokumentowata ona juz na studiach realizujac
indywidualny tok nauczania pod kierunkiem prof. Jacka Pietrzyka. Co wigcej, studia
ukonczyta z wynikiem bardzo dobrym uzyskujac najwyzsza $rednig sposrod absolwentow
swego rocznika. Niemal od samego poczatku swej $ciezki zawodowej, jak 1 naukowej,
habilitantka zainteresowata si¢ onkohematologia dziecigca. Trzeba tez podkresli¢, iz swoja
dziatalno$¢ naukowa rozpoczeta juz w czasie studiow dziatajac w studenckich kotach
naukowych. Wybitne wyniki w nauce dr Czogaty zostaty szybko zauwazone i wyrdéznione -
byla ona trzykrotng stypendystka Ministra Zdrowia, a takze otrzymata stypendium im.
Stanistawa Estreichera oraz stypendium Stowarzyszenia Fair Play za bardzo wynik uzyskany
na Lekarskim Egzaminie Panstwowym (znalazla si¢ ona bowiem w pierwszej dziesigtce
zdajacych). Otrzymala rowniez trzecig nagrode za najlepsza prac¢ naukowa na VIII
Zjezdzie Polskiego Towarzystwa Onkologii i Hematologii Dziecigcej w Katowicach w
2016.

Sciezka naukowa habilitantki cechuje sie¢ od wielu lat bardzo konsekwentnym
skupieniem si¢ na jednym zasadniczym temacie naukowym, mianowicie na problemie
choréb rozrostowych uktadu krwiotworczego u dzieci, w tym przede wszystkim na ostrej

biataczce szpikowe;.

Kariera zawodowa i naukowa
Dr med. Malgorzata Czogata jest od grudnia 2010 roku zatrudniona jest w Klinice
Onkologii i Hematologii Dziecigcej Uniwersyteckiego Szpitala Dziecigcego w Krakowie, a

jednoczesnie w 2014 r. uzyskata stanowisko nauczyciela akademickiego w Instytucie Pediatrii
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Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego. Przeszta tam poszczegolne etapy kariery
zawodowej 1 naukowej poczynajac od stanowiska asystenta, a na stanowisku adiunkta konczac.
W 2015 roku uzyskata specjalizacje z pediatrii, w 2019 roku - z onkologii i hematologii

dzieciece;j.

Stosunkowo szybko, bo po 5 latach od skonczenia studiow, obronita z wynikiem bardzo
dobrym prace doktorskg pod tytutem ,,Ocena przydatnosci oznaczania poziomu amoniaku w
surowicy krwi w trakcie podawania L-asparaginazy u dzieci z ostrg biataczka limfoblastyczng",

ktoérej promotorem byta prof. Walentyna Balwierz.

Jak zauwaza swej opinii jej obecny przetozony, w ramach swojej pracy w Klinice
Onkologii i Hematologii Dziecigcej pani doktor Czogala angazowala si¢ zarbwno w prace
kliniczna, jak i1 naukowa. Bedac cztonkiem Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Leczenia
Biataczek 1 Chtoniakow (PPGLBC) doktor Czogata wspodtkoordynuje leczenie ostrej biataczki
szpikowej u dzieci w Polsce, poczatkowo razem z prof. Walentyng Balwierz, a obecnie razem
z prof. Szymonem Skoczniem. Co warte zauwazenia, dzicki rozbudowanej wspolpracy
migdzynarodowej bierze udziat w pracach zespolu przygotowujacego badanie kliniczne
AIEOP-BFM AML 2020 obejmujace wiele krajow, a takze pelni role koordynatora projektu
harmonizacji 1 wspotdzielenia danych polskich pacjentow z ostrg biataczka szpikowa z

mi¢dzynarodowymi grupami AML-BFM i EuPAL.

Jest cztonkiem 2 towarzystw naukowych: jednego krajowego (Polskiego Towarzystwa
Onkologii i Hematologii Dziecigcej) 1 jednego zagranicznego (European Society for Pediatric
Oncology - SIOPE). Ponadto bierze udziat w pracach Polskiej Pediatryczej Grupy ds. Leczenia
Biataczek 1 Chtoniakow jako wspotkoordynator leczenia ostrej biataczki szpikowej w Polsce
oraz wspotkoordynator monitorowania leczenia L-asparaginaza u dzieci w Polsce. Ponadto jest

cztonkiem mi¢dzynarodowej grupy badawczej AML-BFM Study Group.

Dr Czogale cechuje istotna aktywno$¢ na polu migdzynarodowych badan naukowych w
zakresie onkohematologii dziecigcej, czego dowodzi jej zaangazowanie w charakterze:
- cztonka komitetu przygotowujacego miedzynarodowe niekomercyjne badanie kliniczne
»International multicenter open-label clinical trial for the treatment of acute myeloid leukemia

in children and adolescents AIEOP-BFM-AML 2020 oraz koordynatora na szczeblu
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krajowym udzialu Polski w 2 migdzynarodowych projektach naukowych: ,,Wspoétdzielenie
danych pacjentow pediatrycznych z ostrg bialaczka szpikowa - EuPAL Data
Commons" orazw ,,Rejestr nawrotowej i opornej naleczenie AML u dzieci w celu utatwienia
dostepu pacjentéw do innowacyjnych badan klinicznych - EuPAL 2021".

Brala ona rowniez udzial w migdzynarodowym projekcie zatytulowanym
»lelemedycznie Zintegrowane Polsko-Niemieckie Centrum Onkologii i Hematologii
Dziecigcej w Euroregionie Pomeranii", ktory byt dofinansowany przez Uni¢ Europejska ze
srodkow Europejskiego Funduszu Rozwoju Regionalnego. Ponadto pani dr Czogata brata
lub aktualnie bierze udziat w innych zespotach badawczych, realizujacych ponizsze
projekty:

- Kontynuacja programu kontroli jakosci w diagnostyce ostrej bialaczki u dzieci na lata
2013-2015 - w ramach Narodowego Programu Zwalczania Chorob Nowotworowych.
Okres realizacji: 2013-2015 (w roli cztonka zespotu badawczego) — projekt zrealizowany.
- Programu kontroli jakos$ci w diagnostyce ostrej biataczki u dzieci na lata 2016-2018 w
ramach Narodowego Programu Zwalczania Choréb Nowotworowych w okresie 2016-2018
(w roli czlonka zespotu badawczego) — projekt zrealizowany.

- Programu kontroli jako$ci w diagnostyce ostrej biataczki u dzieci na lata 2019-2021 - w
ramach Narodowego Programu Zwalczania Choréb Nowotworowyc w okresie 2019-2020
(w roli cztonka zespotu badawczego) — projekt zrealizowany.

- Komercyjne badanie kliniczne zatytutlowane ,,A phase II open label, single arm, study to
evaluate the safety, efficacy and pharmacokinetics of twice daily midostaurin (PKC412)
combined with standard chemotherapy and as a single agent post-consolidation therapy in
children with untreated FLT3-mutated AML” (w roli cztonka zespotu badawczego) —
projekt w trakcie realizacji od roku 2019.

- Niekomercyjne badanie kliniczne zatytulowane ,Immunoterapia z zastosowaniem
dinutuksymabu beta skojarzona z chemioterapia w leczeniu pacjentOw z neuroblastoma
pierwotnie opornym na leczenie standardowe oraz ze wznowa lub progresja choroby
(ChIM-NB-PL)” realizowanego w ramach programu Rozwoju Badan Klinicznych ABM,
umowa nr 2020/ABM/01//00055 (w roli czlonka zespotu badawczego) — projekt w trakcie
realizacji od roku 2021.
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Oprécz tego habilitantka bierze obecnie udzial w przygotowaniu nowego
migdzynarodowego badania klinicznego z zakresu biataczek u dzieci pt. ,,Niekomercyjne
badanie kliniczne pt. ,,Phase III Clinical Trial for CPX-351 in Myeloid Leukemia in
Children with Down Syndrome 2018”, ktorego rozpoczgcie zaplanowane byto na
pazdziernik 2023 r.

Wszystkie powyzsze aktywno$ci miaty miejsce po uzyskaniu przez habilitantke stopnia
naukowego doktora nauk medycznych, ktory byt swego rodzaju przetlomem w jej karierze

naukowej i zapoczatkowat jej bujny rozwo;.

Aktywnos¢ dydaktyczna, edukacyjna i popularyzatorska
Oproécz dzialalnosci naukowej doktor Czogata uczestniczy takze w dzialalnos$ci
dydaktycznej. Wspotkoordynuje zajecia dla studentow Wydziatu Lekarskiego, Stomatologii
1 Wydziatu Ochrony Zdrowia - Ratownictwo Medyczne w Klinice Onkologii i Hematologii
Dzieciecej Instytutu Pediatrii UICM. Prowadzi zajecia dydaktyczne (seminaria, ¢wiczenia,
zajecia symulacyjne, zajecia fakultatywne) dla studentow Wydziatu Lekarskiego,
Stomatologii, Wydzialu Ochrony Zdrowia - Ratownictwo Medyczne w Klinice Onkologii i
Hematologii Dziecigcej, a takze zajecia w jezyku angielskim (¢wiczenia, seminaria) dla
studentow Szkoty Medycznej dla Obcokrajowcow. Od 2021 roku petni takze funkcje
opiekuna Studenckiego Kota Naukowego przy Klinice Onkologii i Hematologii Dziecigcej
Instytutu Pediatrii UJCM. Warto zauwazy¢, ze w tym czasie efektem pracy studentow SKN
bylo 11 publikacji w impaktowanych czasopismach mi¢dzynarodowych. Bierze wreszcie
udziat w pracach Komisji Egzaminacyjnych w trakcie egzamindw i zaliczen z pediatrii dla
studentow III, V 1 VI roku Wydziatu Lekarskiego Collegium Medicum UJ, jak réwniez
prowadzi wyklady na kursach specjalizacyjnych z zakresu pediatrii oraz onkologii i
hematologii dziecigcej.
Jej dzialalno$¢ edukacyjna znalazl swoj wyraz takze we wspolautorstwie czterech

rozdziatow w podrecznikach dla studentow i lekarzy z zakresu onkologii 1 pediatrii:

- Walentyna Balwierz, Matgorzata Czogala. Ostra bialaczka szpikowa W: Hematologia i
onkologia dziecigca dla lekarzy praktykow. Red. Styczynski Jan, Matysiak Michat. Lublin:
Wydawnictwo Czelej, 2022.
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- Walentyna Balwierz, Matgorzata Czogata. Ostra bialaczka szpikowa [W: nowotwory
uktadu krwiotworczego]. W: Onkologia i hematologia dziecigca. Red. Chybicka Alicja,
Sawicz-Birkowska Krystyna, Kazanowska Bernarda. Warszawa: PZWL Wydawnictwo
Lekarskie, 2021 s. 295-334.
- Walentyna Balwierz, Malgorzata Czogata. Ostre biataczki. [W: Choroby nowotworowe].
W: Pediatria. T. 2. redakcja Jacek Jozef Pietrzyk, Przemko Kwinta. Wydanie I.
Wydawnictwo Uniwersytetu Jagiellonskiego, copyright 2018. s. 468-474.
- Matgorzata Czogala. Zespot hemofagocytarny. [W: Histiocytozy]. W: Pediatria. T. 2.
redakcja Jacek Jozef Pietrzyk, Przemko Kwinta. Wydanie 1. Wydawnictwo Uniwersytetu
Jagiellonskiego, copyright 2018. s. 532-540

Z kolei jej dziatalno$¢ popularyzatorska obejmowata wspodtorganizacje ponizszych
konferencji naukowych:
- dorocznego spotkania Polskiej  Pediatrycznej Grupy ds. Leczenia Biataczek i
Chtoniakéw odbywajacego si¢ w Krakowie
- konferencji naukowo-szkoleniowej z zakresu ostrej biataczki szpikowej w trakcie zjazdu

Polskiego Towarzystwa Onkologii i Hematologii Dziecigcej w Krakowie (2024).

Ocena osiagniecia naukowego bedacego podstawg wniosku o przyznanie stopnia doktora

habilitowanego

Osiggnigcie naukowe habilitantki stanowi cykl trzech, powigzanych
tematycznie, publikacji dotyczacych ostrej biataczki szpikowej (AML) u dzieci, ktory
zatytutowano: ,,Charakterystyka kliniczna oraz postep w leczeniu ostrej biataczki
szpikowej u dzieci w Polsce w ciggu ostatnich czterdziestu lat".

Wszystkie 3 publikacje maja oryginalny charakter, a ich Iaczny wspotczynnik
oddziatlywania - IF wynosi 13,411. Zwraca uwage, ze wszystkie czasopisma, w
ktérych opublikowano prace naleza do pierwszego kwartyla listy MNiSW. Wszystkie
te prace zostaty opublikowane po uzyskaniu przez habilitantke stopnia naukowego
doktora nauk medycznych. Sg to prace wieloosrodkowe, co wynika ze specyfiki
obranego tematu i realizowanych badan. Dotyczg one charakterystyki klinicznej oraz
postepow w leczeniu AML u dzieci w Polsce w ciggu ostatnich czterdziestu lat z

uwzglednieniem szczegdlnych postaci tej choroby, takich jak: ostra biataczka
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promielocytowa, AML u dzieci z zespolem Downa, czy wreszcie AML z mutacjg
FLT3-ITD. Nalezy podkresli¢, iz w kazdej z ww. prac habilitantka jest pierwszym
autorem, a jej rola w postaniu publikacji byta wieloraka i polegata na: opracowaniu
koncepcji, zaprojektowaniu 1 koordynacji badan, przygotowaniu regularnej
aktualizacji baz danych, przeprowadzeniu analiz statystycznych 1 ich interpretacji,
przegladzie literatury, przygotowaniu wstgpnej wersji manuskryptu, przestaniu pracy
do redakcji, sformutowaniu odpowiedzi na recenzje oraz przygotowaniu
ostatecznych wersji publikacji.

Pierwsza z ww. prac (Czogata, M.; Balwierz, W.; Pawinska-Wasikowska, K.;
Ksigzek, T.; Bukowska- Strakova, K.; Czogata, W.; Sikorska-Fic, B.; Matysiak, M.;
Skalska-Sadowska, J.; Wachowiak, J. et al. Advances in the First Line Treatment of
Pediatrie Acute Myeloid Leukemia in the Polish Pediatric Leukemia and Lymphoma
Study Group from 1983 to 2019. Cancers 2021,13, 4536 — o IF: 6,575), jest
retrospektywnym omowieniem wynikow leczenia AML (z wytaczeniem ostrej
bialaczki promielocytowej, wtornej AML, biataczki bifenotypowej oraz AML u
dzieci z zespolem Downa) u dzieci w Polsce w oparciu o doswiadczenia Polskiej
Pediatrycznej Grupy ds. Leczenia Biataczek i Chtoniakéw z realizacji 5 kolejnych
protokotéw leczniczych prowadzonych w latach 1983-2019. Badaniami objeto
facznie 899 dzieci z AML. Stosowanymi protokotami leczenia byty: AML-PPPLBC
83 (1983-1993, n= 187), AML-PPGLBC 94 (1994-1997, n= 74), AML-PPGLBC
98 (1998- 2004, n= 151), AML-BFM 2004 Interim (2004-2015, n= 356) oraz
AML-BFM 2012 (2015-2019, n= 131). W tym czasie odnotowano imponujacy
postep. Prawdopodobienstwo 5-letniego przezycia catkowitego (OS), przezycia
wolnego od niekorzystnych zdarzen (EFS) i1 przezycia wolnego od wznowy (RSF)
wzrosto odpowiednio z 31% + 3% do 75% =+ 5%, z 30% + 3% do 65% + 5% oraz
odpowiednio z 51% =+ 3% do 75% =+ 5%. Zwraca uwagg fakt, iz na poczatku historii
ujednoliconych protokotéw leczenia AML w Polsce obserwowano duza liczbe
wczesnych zgonow, co wigzato si¢ z nizszym odsetkiem uzyskiwanych remisji. Na
skutek zastosowania protokotu AML-PPLLSG 94 z po$rednimi dawkami cytarabiny
zmniejszono odsetek wczesnych zgonow; jednakze odsetek pacjentow nie

odpowiadajacych na leczenie wzrost. Stopniowa poprawa opieki wspomagajacej
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umozliwita dalszg intensyfikacje leczenia. Wprowadzenie idarubicyny do protokotu
AML-PPLLSG 98 oraz duzych dawek cytarabiny w ramach badania AML-BFM
2004 doprowadzito do istotnego zmniejszenia liczby pacjentow nie odpowiadajacych
na leczenie w poréwnaniu z wcze$niejszg terapig oraz istotnego wzrostu odsetka
uzyskiwanych remisji. Pomimo ogo6lnej poprawy wynikow leczenia w trakcie
zastosowania 4 pierwszych protokotow, odsetek nawrotow pozostawat
niezadowalajgco wysoki. Dopiero w ostatnim okresie, kiedy to zastosowano protokot
AML- BFM 2012, zaobserwowano znaczng poprawe w zakresie wznow. Jak stusznie
zauwaza habilitantka, istotny wplyw na poprawe wynikoéw leczenia mial postep
leczenia wspomagajacego, w tym: dostgp do nowoczesnej profilaktyki
przeciwgrzybiczej, stosowanie antybiotykow o szerokim spektrum dziatania w
leczeniu goraczki neutropenicznej oraz rosngce doswiadczenie w leczeniu stanow
nagtych, takich jak hiperleukocytoza lub zesp6t rozpadu guza. Drugim waznym
osiggnieciem byta identyfikacja czynnikdéw prognostycznych, co z kolei umozliwito
stratyfikacje pacjentéw do roznych grup ryzyka w kolejnych badaniach. Na poczatku
stratyfikacja ta opierata si¢ ona na ocenie odpowiedzi pacjenta na leczenie i
zastosowaniu klasyfikacji morfologicznej FAB (French-American-British). Dalsze
badania grupy AML-BFM, a takze badania kliniczne przeprowadzone na calym
Swiecie, wykazaty podstawowe znaczenie prognostyczne licznych obserwowanych
zaburzen o charakterze genetycznym. Po raz pierwszy nieprawidtowosci genetyczne
wzigto pod uwage w stratyfikacji do grup ryzyka w ramach protokotu AML-BFM
2004. Obecnos¢ translokacji t(8;21) oraz inwersji inv(16) uznano za czynniki
korzystne, natomiast obecno$¢ mutacji FLT3-ITD za cech¢ niekorzystng. W
kolejnym protokole AML- BFM 2012 nieprawidtowosci genetyczne staty si¢ wregcz
kluczowymi czynnikami prognostycznymi. Co warte podkreslenia, w analizowane;j
grupie zaskakujaco dobre wyniki uzyskano u pacjentéw z  niekorzystnymi na
podstawie piSmiennictwa zaburzeniami genetycznymi, takimi  jak mutacje
KMT2A::MLLT10/t(10;1 1)(p12;q23) oraz DEK::NUP214/ t(6;9)(p23; q24), podczas
gdy niezadowalajace wyniki stwierdzono u pacjentow z mutacjag FLT3-ITD. Jak
stusznie zauwazyta habilitantka, ci pacjenci w przysztosci mogag staé si¢

beneficjentami terapii celowanych. Wydaje si¢, ze zaobserwowana poprawa
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wynikow leczenia wynikata tez z wczesnej kwalifikacji ww. pacjentow do grupy
wysokiego ryzyka i zastosowania HSCT. W pracy wykazano bowiem takze, ze
allogeniczny przeszczep hematopoetycznych komorek macierzystych (allo-HSCT)
przynosi korzysci pacjentom z AML wysokiego ryzyka. W analizowanej grupie
stwierdzono istotng statystycznie poprawe prawdopodobienstwa przezycia
wolnego od wznowy (RFS) w grupie z HSCT w pierwszej remisji w porownaniu z
pacjentami leczonymi bez HSCT (pigcioletnie RFS O,74 + 0,04 vs. 0,62+ 0,03, p =
0,02252). Habilitantka w ww. pracy przekonywujaco wykazata, ze stosowanie
wystandaryzowanych  oraz  systematycznie = modyfikowanych  protokotow
terapeutycznych, z sukcesywnym uwzglednianiem genetycznych czynnikow
prognostycznych oraz postgp w zakresie leczenia wspomagajacego doprowadzito do
imponujgcej poprawy wynikéw leczenia AML na przestrzeni ostatnich 40 lat. Jest to
jedno z najwigkszych osiagnie¢ klinicznych 1 naukowych polskiego s$rodowiska
hematoonkologii dziecigcej.

Druga z prac stanowigcych osiagni¢cie habilitacyjne (Czogata M, Pawinska-
Wasikowska K, Ksigzek T, Sikorska-Fic B, Matysiak M, Rodziewicz-Konarska A,
Chybicka A, Skalska-Sadowska J, Wachowiak J, Muszynska-Rostan K, Krawczuk-
Rybak M. et al.: Treatment Outcome and the Genetic Characteristics of Acute
Promyelocytic Leukemia in Children in Poland From 2005 to 2018. Frontiers in
Pediatrics. 2020;8 — o IF=3,418), dotyczy analizy wynikéw leczenia i charakterystyki
genetycznej ostrej biataczki promielocytowej (APL) u dzieci w Polsce w latach 2005-
2018. Ostra biataczka promielocytowa (APL) jest specyficznym 1 ultrarzadkim
podtypem AML stanowigcym okoto 5-10% jego przypadkow. W wigkszosci
przypadkéw charakteryzuje si¢ obecnoscig translokacji (15;17) z fuzjg genéw PML-
RARA. Gtéwng przyczyna niepowodzen leczenia APL sa zagrazajace zyciu
powiktania krwotoczne lub zakrzepowe obserwowane na wstepnym etapie leczenia.
Wyniki leczenia APL, kiedy to poczatkowo zastosowano specyficzne leczenie
kwasem all-trans-retinowym (ATRA), a nast¢pnie kolejnym specyficznym lekiem -
trojtlenkiem arsenu (ATO). Jak wykazala w swej pracy habilitantka, skojarzona
terapia przy uzyciu ATRA, ATO oraz chemioterapii opartej na antracyklinach

zapewnia uzyskanie remisji u prawie wszystkich chorych z APL. Zastosowanie
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swoistych lekéw pozwolito na zmniejszenie intensywnosci chemioterapii, a takze na
ograniczenie skumulowanych dawek antracyklin, co ma znaczenie dla ograniczenia
wystepowania jej pdznej kardiotoksycznosci. Jednak glownymi przyczynami
niepowodzen leczenia sg wcigz wezesne zgony, najczesciej w przebiegu zaburzen
krzepnigcia w  mechanizmie krwotoku $rddczaszkowego. Do  badania
zakwalifikowano wszystkich 41 pacjentow z rozpoznaniem APL leczonych w Polsce
w analizowanym okresie. W I-szym okresie (2005-2015) stosowano jedynie
chemioterapi¢ i ATRA, za§ w okresie II-gim (2015-2018) 3 chorych (z grupy
wysokiego ryzyka) otrzymato chemioterapi¢ indukcyjng z ATRA 1 ATO, a 5
pacjentéw o ryzyku standardowym otrzymalo ATRA i ATO bez chemioterapii. W
catej grupie zaobserwowano bardzo dobre wyniki leczenia z 5-letnim
prawdopodobienstwem przezycia OS, EFS 1 RFS odpowiednio 0,819+0,069,
0,831+0,063 1 0,961+0,037. Zaobserwowano cztery wczesne zgony, ktore wystapity
tylko u pacjentow z okresu I. Wariantowg posta¢ APL stwierdzono u jednego
pacjenta (leczonego z powodzeniem chemioterapia z ATRA) oraz zlozona
translokacj¢ u jednego pacjenta (byl to jedyny pacjent z nawrotem choroby).
Dodatkowe aberracje chromosomowe stwierdzono u 26% pacjentdow, za$ mutacje
FLT3-ITD wykryto u 44% pacjentdw; tym niemniej zadna z ww. zmian nie wplyneta
na rokowanie. Jest to ciekawa obserwacja, ktora nie do konca
znajduje potwierdzenie w piSmiennictwie. Moze to wynikacd
ze stosunkowo matej liczby pacjentéw w badaniu, jak zreszta
stusznie uwaza sama autorka. Nalezy przy tym podkresli¢, ze
wyniki leczenia polskich pacjentéw sa zblizone do wynikdéw uzyskanych przez
zagraniczne grupy badawcze. Zgodnie z oczekiwaniami gtéwng przyczyng zgonow
byly zaburzenia krzepnigcia we wczesnym stadium  choroby. Godny
podkreslenia jest jednak fakt, iz w ostatnich latach odnotowano spadek liczby
wczesnych zgondéw (po roku 2011 nie zaobserwowano juz zadnego zgonu). Wydaje
si¢ to wynika¢ z wprowadzenia ATRA do protokolu terapeutycznego oraz
rosngcego doswiadczenia osrodkow w leczeniu tych pacjentoéw. Nowy protokot
leczniczy z zastosowaniem ATO i1 ATRA ze zredukowang chemioterapig lub nawet

bez chemioterapii wprowadzony w roku 2015 wydaje si¢ by¢ bezpieczny i skuteczny.
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Wreszcie trzecia publikacja (Czogata M, Pawinska-Wasikowska K, Ksigzek T,
Sikorska-Fic B, Matysiak M, Skalska-Sadowska J, Wachowiak J, Rodziewicz-
Konarska A, Chybicka A, Muszynska-Rostan K, Krawczuk-Rybak M. et al.:
Retrospective Analysis of the Treatment Outcome in Myeloid Leukemia of Down
Syndrome in Polish Pediatric Leukemia and Lymphoma Study Group From 2005 to
2019. Frontiers in Pediatrics. 2020 Jun 19;8:277 - o IF=3,418) koncentruje si¢ na
problemie retrospektywnej analizy wynikéw leczenia i cech genetycznych ostre;j
biataczki szpikowej (AML) u dzieci z zespotem Downa w Polsce w latach 2005-
2019. Jak wiadomo, dzieci z zespotem Downa (DS) majg znaczaco zwigkszone
ryzyko zachorowania na AML w poréwnaniu z reszta populacji (nawet 150-krotnie).
Ponadto biataczka szpikowa u dzieci z DS (ML-DS) charakteryzuje si¢ kilkoma
unikalnymi cechami. U okolo 50% pacjentéw rozpoznanie stawiane jest w
pierwszym roku zycia, a tylko u 1-2% w wieku czterech lub wigcej lat. U dzieci z DS
obserwuje si¢ tez wysoka czestos¢ wystgpowania fenotypu ostrej bialaczki
megakariocytowej (AMKL), co jest z kolei rzadko$cia w AML bez DS. Dzieci z DS.
doskonale odpowiadajg na leczenie, jednak réwnoczesnie majg zwigkszone ryzyko
toksyczno$ci zwiazanej z terapig. Retrospektywna praca dr Malgorzaty Czogatly
udowadnia to w bardzo przekonywujacy sposob. Do badania wigczono wszystkich
54 pacjentow z ML-DS zarejestrowanych bazie danych Polskiej Pediatrycznej
Grupy ds. Leczenia Biataczek i Chioniakow (PPGLBC) w analizowanym okresie.
Trzydziesci czworo dzieci byto leczonych zgodnie z protokolem AML-BFM
2004 (grupa 1), zas 20 pacjentow wg protokotu ML-DS 2006 (grupa II). Protokét
AML-BFM 2004 zaktadat redukcj¢ dawek antracyklin oraz leczenia
dokanalowego w porownaniu do pacjentéw, u ktérych nie wystepowat zespot
Downa. W kolejnym protokole (ML-DS 2006) zastosowano dalszg redukcj¢
leczenia (pominig¢to etopozydu w ostatnim cyklu chemioterapii i zrezygnowano
z leczenia podtrzymujacego). Zaobserwowano pewna poprawe w zakresie
wynikow przezy¢ miedzy dwoma grupami w zakresie OS 1 EFS (odpowiednie
warto$ci wyniosty O,79+0,07 vs. 0,95+0,05, p=0,14 1 O,76+0,07 vs. 0,95+0,05,
p=0,12), aczkolwiek nie byta ona istotna statystycznie. Cho¢ wszystkie zgony byty

spowodowane toksyczno$ciami zwigzanymi z leczeniem, to w drugim okresie
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odnotowano zmniejszenie $miertelnosci zaleznej od terapii (z 20% do 5%, co
odpowiada wynikom $wiatowym. Jedyny nawrdt w calej opisanej grupie
pacjentow wystapit u chorego z grupy I. W badanej grupie, w przeciwienstwie do
pi$miennictwa, nie stwierdzono obecnosci istotnych statystycznie czynnikéw
prognostycznych, co jak zauwaza sama autorka moze wynika¢ z matej liczby
pacjentow lub z niedoskonatos$ci zastosowanych metod badan molekularnych, a
takze z faktu, iz byty one dostgpne dopiero od roku 2015. Badanie potwierdzito
jednak dobitnie, ze protokoly o obnizonej intensywnosci leczenia sg bardzo
skuteczne u pacjentow z ML-DS 1 gwarantujg wyzsza przezywalnos¢ poprzez
ograniczenie toksycznosci, na ktore dzieci z zespotem Downa sg szczegdlnie
narazone.

W podsumowaniu osiggni¢cia habilitacyjnego dr Matgorzaty Czogaly pragne
stwierdzi¢, ze ostra biataczka szpikowa (AML) jest heterogenng chorobg rozrostowa
szpiku kostnego, ktora stanowi okoto 15% wszystkich biataczek u dzieci. Jak
udowodnita habilitantka, wyniki leczenia AML u dzieci ulegly znacznej poprawie w
ciggu ostatnich 40 lat, a obecnie przezywalnos¢ catkowita wynosi okoto 70%. Od
1983 roku w Polsce wprowadzono wystandaryzowane protokoty leczenia AML u
dzieci, oparte na doswiadczeniach niemieckiej grupy BFM (Berlin-Frankfurt-
Munster). Wprowadzanie kolejnych protokotow terapeutycznych modyfikowanych
w oparciu o do$wiadczenia wspotpracujacych z PPGLBC grup migdzynarodowych
przyczynito si¢ do znacznej poprawy rokowania w AML u dzieci. Badania dr med.
Matgorzaty Czogaty czytelnie to dokumentuja 1 sg czegScig tego wspaniatego
dokonania, ktore zostalo niegdy$ zapoczatkowane przez generacj¢ niezyjacych juz
hematologow dziecigcych, takich jak prof. Janina Jaworska, prof. Urszula
Radwanska czy prof. Jerzy Armata. Znalezli oni jednak godnego nastepce w osobie
dr med. Malgorzaty Czogaly. Jej publikacje wchodzace w sklad osiggniecia
habilitacyjnego obejmujg bowiem analiz¢ wynikéw leczenia AML u dzieci w Polsce
w ciggu ostatnich 40 lat z uwzglednieniem szczegdlnych podtypoéw tej choroby,
takich jak biataczka szpikowa u dzieci z zespolem Downa oraz ostra biataczka
promielocytowa. Poniewaz ostra biataczka szpikowa u dzieci jest chorobg bardzo

rzadka, w ciggu roku stwierdzanych jest tylko okoto 50 nowych zachorowan w
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catym kraju, co dla realizacji celow badawczych wymusza wspoOtprace
mi¢dzyosrodkowa, jak i migdzynarodowa. Dlatego tak kluczowe byto powotanie w
latach 80-tych Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Leczenia Biataczek i Chtoniakow. Od
poczatku wprowadzania ujednoliconych protokotéw terapeutycznych dla
dziecigecej AML w Polsce Klinika Onkologii i Hematologii Dziecigcej I[P UJCM
koordynowala te dzialania. Zajmowatla si¢ przy tym przygotowaniem i regularng
aktualizacjg bazy danych, analizg statystyczng, interpretacja uzyskanych wynikow.
Efektem systematycznej analizy wynikéw leczenia bylo wprowadzenie kolejnych
odpowiednio modyfikowanych protokotéw terapeutycznych, w czym bratlam czynny
udziat. Nalezy podkresli¢, iz dr med. Matgorzata Czogata, mimo stosunkowo
mtodego wieku, aktualnie wspolnie z profesorem Szymonem Skoczniem
koordynuje cato$¢ leczenia ostrej bialaczki szpikowej AML u dzieci w Polsce, a
podejmowane przez nig dzialania przyczynily si¢ istotnie do ogromnej poprawy
wynikow leczenia AML u dzieci w Polsce.

Pozostala dzialalnos¢ naukowa habilitantki

Osiggnigcia naukowe dr med. Malgorzaty Czogaty wigzg si¢ z jej zaangazowaniem
hematoonkologi¢ dziecieca, przy czym kamieniem milowym byto uzyskanie przez
nig doktoratu, kiedy to gwaltownie wzrosta aktywno$¢ naukowa habilitantki.

Lacznie opublikowata ona w czasopismach polskojezycznych 10 prac
oryginalnych, 4 — pogladowe i1 3 kazuistyczne, natomiast w czasopismach
zagranicznych — 16 prac oryginalnych i 2 kazuistyczne. We wcze$niejszym okresie
opublikowata ona tylko jedng prac¢ naukowa w czasopismie o [IF=1,678, podczas gdy
w drugim okresie opublikowala 13 prac o skumlowanym IF az 68,918. Laczny
wspotczynnik oddziatywania wszystkich prac habilitantki jest bardzo znaczny i
wynosi 84.007, przy czym nalezy podkresli¢, iz 7 prac opublikowano w
czasopismach z I kwartyla. Z kolei liczba cytowan (z pomini¢ciem autocytowan)
publikacji dr Czogaly wynosi 138, za§ odpowiadajacy jej indeks Hirscha jest rowny
7, co dokumentuje wydruk z analizy bibliometrycznej dokonanej przez UCMJ w
Krakowie.

W ramach swoich aktywnos$ci naukowych habilitantka byla tez redaktorem

goscinnym wydan specjalnych w dwoch czasopismach typu open access:
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- ,,Acute toxicities and late effects of childhood cancer treatment" - Frontiers in
Pediatrics (IF 2,6, Q1)

- "Pediatric Neuro-oncology: Challenges and Opportunities" - Children (IF 2,4,
Q2).

Poczatkowo pani dr Czogata zajmowala si¢ problemami diabetologicznymi 1
gastroenterologicznymi, czego owocem byly 4 publikacje opublikowane w
czasopismach polskojezycznych. Poniewaz nie s3 one istotne dla jej dorobku i

zasadniczych zainteresowan naukowych, pozwolg¢ sobie je poming¢.

W swoich pozostatych publikacjach dr med. Malgorzata Czogata zajmowata
si¢ gtownie problemem ostrej biataczki szpikowej, ale takze problemem
monitorowania leczenia L-asparaginaza u dzieci z ostrag biataczka
limfoblastyczng, jak rowniez leczeniem limfohistiocytozy zespotu
hemofagocytarnego oraz migsaka granulocytarnego, jak i pewnych aspektow
opieki hospicyjnej nad dzie¢mi z chorobg nowotworowa. Siedem z tych prac
napisano jeszcze przed doktoratem, natomiast wszystkie najwazniejsze prace
habilitantki powstaly juz po uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych.
Zwraca tez uwage fakt, ze w zakresie publikacji w czasopismach z listy JCR
ogromng wigkszo$¢ stanowily prace oryginalne. Oprocz prac krajowych, byto
to tacznie 12 prac opublikowanych w czasopismach o zasiggu

migdzynarodowym, ktore opublikowano w ponizszych czasopismach:

- Cancers (IF 5,2) - 4 prace

- Journal of Pediatric Hematology and Oncology (IF 1,2) - 4 prace
- Journal of Clinical Medicine (IF 3,9) - 2 prace
- Medicina (IF 2,6) - 1 praca
- Genes (IF 3,5) - 1 praca
W dwoch publikacjach  dotyczacych AML, zrealizowanych poza
osiggnieciem naukowym, analizowano wyniki leczenia oraz charakterystyke

pacjentow z biataczka szpikowg wtorng do leczenia cytotoksycznego oraz

biataczka szpikowa z mutacja FLT3-1TD:
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1. "Pediatric Acute Myeloid Leukemia Post Cytotoxic Therapy-
Retrospective Analysis of the Patients Treated in Poland from 2005
to 2022" (Cancers (Basel). 2023;15(3):734).

2. "Characteristics and Outcome of FLT3-ITD-Positive Pediatrie
Acute Myeloid Leukemia- Experience of Polish Pediatrie Leukemia

and Lymphoma Study Group from 2005 to 2022" (Cancers 2023)

Pierwsza z tych prac zawierala retrospektywng analize danych dzieci z wtorna
biataczka szpikowa (AML-pCT) leczonych w Polsce w latach 2005- 2020.
Najczestszymi nowotworami pierwotnymi, na tle ktorych powstata AML-pCT,
byly ostra biataczka limfoblastyczna i guzy mozgu. Habilitantka zaobserwowata
znaczng poprawe wynikéw leczenia w latach 2015-2022 (dwa cykle
indukcyjne, a nastgpnie przeszczepienie komorek krwiotworczych - SCT
u 69% pacjentow) w porownaniu z okresem 2005-2014 (cztery cykle
indukcyjne, a nastepnie SCT u 49% pacjentow). Wyniki w II okresie byty
poréwnywalne z wynikami osigganymi w AML de novo. Prawdopodobienstwa
E FS i RFS wzrosty odpowiednio z 0,30+0,1010,46+0,11 do 0,67+0,121 1,0.
Najgorsze rokowanie stwierdzono w przypadku AML po leczeniu guzow

moézgu, gtdéwnie z powodu zgondéw z toksycznosci leczenia.

Z kolei celem drugiej ww. pracy byta analiza wynikow leczenia i
charakterystyka AML z FLT3-ITD u dzieci. Jak wiadomo, gen kinazy
tyrozynowej 3 typu FMS (FLT3) zmutowany u 10-15% dzieci z ostrg bialaczka
szpikowa (AML) wigze si¢ z gorszym rokowaniem. Retrospektywnie
przeanalizowano ogolnopolska pediatryczng baz¢ danych AML z lat 2005-
2022. FLT3-ITD stwierdzono u 54/497 (10,7%) pacjentdow, u ktorych
stosowano trzy kolejne protokoty leczenia (AML-BFM 2004 Interim, AML-
BFM 2012 Registry, zalecenia AML-BFM 2019). Prawdopodobienstwa 5-
letniego przezycia catkowitego (OS), wolnego od zdarzen (EFS) i przezycia

wolnego od wznowy (RFS) byty istotnie nizsze u pacjentow z FLT3-ITD w
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poréwnaniu do pacjentéw bez tej mutacji (0,54 vs. 0,71, p=0,041; 0,36 vs. 0,59,
p=0,0004; 0,47 vs. 0,70, p=0,0029). Stwierdzono poprawe wynikow leczenia w
analizowanym okresie, z tendencja do lepszego przezycia u pacjentow
leczonych protokotami AML-BFM 2012 i AML-BFM 2019 w poréwnaniu z
protokotem AML- BFM 2004 (5-letni EFS 0,52 vs. 0,27, p=0,069).
Zaobserwowano tendencje¢ do poprawy wynikow u pacjentéw leczonych
inhibitorami FLT3 (n=9, 2-letni EFS 0,67 vs 0,33, p=0,053) oraz tych, ktorzy
otrzymali przeszczep komoérek krwiotworczych (SCT) (n=26; 5-letni EFS 0,70
vs. 0,27, p=0,059). Wspotwystepowanie mutacji WTI mialo niekorzystny
wpltyw na rokowanie (5-letnie EFS 0,23 vs. 0,69, p=0,002), podczas gdy
mutacja NPMI poprawiata przezywalnos¢ (5-letnie OS 1,0 vs. 0,44, p=0,036).
Habilitantka na podstawie swoich badan wysnuta cenny klinicznie wniosek, iz
inhibitory SCT i FLT3 maja korzystny wptyw na rokowanie w dziecigcej AML
z FLT3-ITD, co, mimo iz wymaga potwierdzenia, daje nadziej¢ na poprawe

wynikow leczenia dzieci z AML z FLT3-ITD.

Z kolei owocem rozbudowanej wspolpracy dr Malgorzaty Czogaly z
miedzynarodowymi grupami badawczymi zajmujacymi si¢ ostrg biataczka
szpikowa u dzieci (w tym przede wszystkim z miedzynarodowg grupa badawczg
AML-BFM [Berlin-Frankfurt-Munster] Study Group z siedziba w
Universitatsklinikum w Essen) bylo jej wspolautorstwo w ponizszych

publikacjach:

1. Borg Hammer Anne Sofie, Juul-Dam Kristian Lovvik, Damgaard
Sandahl Julie, Abrahamsson Jonas, Czogala Matgorzata, Delabesse
Emmanuelle, Haltrich Iren, Jahnukainen Kirsi, Kolb E. Anders, Kovacs
Gabor, Leverger Guy, Locatelli Franco, Masetti Riccardo, Noren-
Nystrom Ulrika, Raimondi Susana C., Rasche Mareike, Reinhardt Dirk,
Taki Tomohiko, Tomizawa Daisuke, Zeller Bemward, Hasle Henrik,
Kjeldsen Eigil ,,Hypodiploidy has Unfavorable Impact on Survival in
Pediatrie Acute Myeloid Leukernia:An [-BFM  Study Group

15



GDANSKI UNIWERSYTET MEDYCZNY

KATEDRA | KLINIKA CHIRURGII | UROLOGII DZIECI | MEODZIEZY
Nowe Ogrody 1-6, 80-803 Gdarisk

tel. 58 764 01 90 - sekretariat/kierownik, tel./fax 58 764 03 61
e-mail:pedsurg@gumed.edu.pl

Kierownik: prof. dr hab. n. med. Piotr Czauderna

collaboration"  (Blood  Advances 2022, Online First 2022-11-04,
IF=7.5; czasopismo z I Kwartyla (wg IF): QI).

Noort Sanne, Zimmermann Maitin, Reinhardt Dirk, Cuccuini Wendy,
Pigazzi Martina, Smith Jenny, Ries Rhonda E., Alonzo Todd A., Hirsch
Betsy, Tomizawa Daisuke, Locatelli Franco, Gruber Tanja A., Raimondi
Susana, Sonneveld Edwin, Cheuk Daniel K., Dworzak Michael, Stary Jan,
Abrahamsson Jonas, Arad-Cohen Nira, Czogata Malgorzata, De
Moerloose Barbara, Hasie Henrik, Meshinchi Soheil, van den Heuvel-
Eibrink Marry, Zwaan C. Michel. Prognostic impact of t(1 6;21)(p11;q22)
and t(1 6;21)(q24;922) in pediatrie AML: a retrospective study by the 1-
BFM Study Group. Blood 2018: Vol. 132, nr 15, s. 1548-1592. [F=16,562
— czasopismo z [ Kwartyla (wg IF): QL

Oddzielna grupa prac dotyczyla analizy mutacji oraz polimorfizméw

genowych w biataczkach i ich roli prognostyczne;:

1.

Cwiklinska Magdalena, Czogala Matgorzata, Kwiecinska Kinga,
Madetko-Talowska Anna, Szafarz Malgorzata, Pawinska Katarzyna,
Wieczorek Aleksandra, Klekawka Tomasz, Rej Magdalena, Stepien
Konrad, Halubiec Przemystaw, Lazarczyk Agnieszka, Miklusiak Karol,
Bik-Multanowski Mirostaw, Balwierz Walentyna, Skoczen Szymon.
,»Polymorphisms of SLC19Al 80 G&gt;A, MTHFR 677 C&gt;T, and
Tandem TS Repeats Influence Pharmacokinetics, Acute Liver Toxicity,
and Vomiting in Children With Acute Lymphoblastic Leukemia Treated
With High Doses of Methotrexate”, Frontiers in Pediatrics 2020 : Vol. 8,
art. 307. IF=3,418 (Kwartyl (wg IF): QL.

Ksigzek Teofila, Czogata Matgorzata, Kaczowka Przemystaw, Sadowska
Beata, Pawinska-Wasikowska Katarzyna, Bik-Multanowski Mirostaw,
Sikorska-Fic Barbara, Matysiak Michal, Skalska-Sadowska Jolanta,
Wachowiak Jacek, Rodziewicz-Konarska Anna, Chybicka Alicja,
Muszynska-Rostan Katarzyna, Krawczuk-Rybak Maryna, Grabowski
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Dominik,  Kowalczyk  Jerzy, @ Maciejka-Kembtowska  Lucyna,
Adamkiewicz- Drozynska Elzbieta, Miynarski Wojciech, Tomaszewska
Renata, Szczepanski Tomasz, Pohorecka Joanna, Karolczyk Grazyna,
Mizia-Malarz Agnieszka, Myc¢ko Katarzyna, Badowska Wanda,
Zielezinska Karolina, Urasinski Tomasz, Karpinska-Derda Irena,
Woszczyk Mariola, Ciebiera Matgorzata, Lejman Monika, Skoczen
Szymon, Balwierz Walentyna ,,High Frequency of Fusion Gene Transcript
Resulting From t(10;11)(p12;q23) Translocation in Pediatric Acute
Myeloid Leukemia in Poland », Frontiers in Pediatrics 2020 : Vol. 8§, id.
alt. 278. IF=3,418 (Kwartyl wg IF): QI).

Inna wartosciowa praca dotyczyta przeszczepiania komoérek pnia jako metody
leczniczej: Czogata Wojciech, Czogata Matgorzata, Kwiecinska Kinga, Bik-
Multanowski Mirostaw, Tomasik Przemystaw, Hatubiec Przemystaw,
Lazarczyk Agnieszka, Miklusiak Karol, Skoczen Szymon. The Expression of
Genes Related to Lipid Metabolism and Metabolic Disorders in Children
before and after Hematopoietic Stern Cell Transplantation - A Prospective
Observational Study. Cancers 2021 : Vol. 13, nr 14, id. art. 3614. IF=6,575
(Kwartyl wg IF: QI).

Dzieki swojej wspotpracy z 16 klinikami onkologii dziecigcej w Polsce dr
Czogata ma na swoim koncie nie tylko znaczace publikacje, ale i liczne
prezentacje na konferencjach naukowych w liczbie 37 (z czego 25 po
doktoracie). W ramach tej wspotpracy brata ona udziat w licznych spotkaniach

grup roboczych oraz polskich 1 migdzynarodowych konferencjach naukowych.

Aktualnie habilitantka kontynuuje aktywng wspodtprace miedzynarodowa
zajmujac si¢ wdrazaniem 2 projektow dotyczacych AML u dzieci we
wspotpracy z migdzynarodowa fundacja EuPAL (European Pediatric Acute

Leukemia), co zaznaczylem juz wczesnie;j:

1. EuPAL Data Commons", ktory dotyczy wspotdzielenia

retrospektywnych zanonimizowanych danych pacjentow pediatrycznych z
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AML 1 jest prowadzony z udzialem nastepujacych krajow: Niemcy,
Austria, Dania, Estonia, Finlandia, Francja, Islandia, Wtochy, Litwa,

Lotwa, Norwegia, Polska, Portugalia, Hiszpania i Szwecja.

2. ,,Rejestr nawrotowej 1 opornej na leczenie AML u dzieci w celu
utatwienia dostgpu pacjentow do innowacyjnych badan klinicznych -
EuPAL 2021", ktéry ma utatwi¢ kwalifikacj¢ dzieci z oporng na leczenie
lub nawrotowa AML do badan klinicznych wczesnych faz z
zastosowaniem terapii celowanych. Dodatkowo Rejestr EuPAL 2021
bedzie udostgpnia¢ informacje o trwajacych badaniach klinicznych
lekarzom prowadzacym, pacjentom i rodzicom, co pomoze usprawni¢

rekrutacje pacjentow do badan klinicznych wczesnej fazy.

Poza tematyka ostrej biataczki szpikowej habilitantka zajmowata si¢
zagadnieniem monitorowania leczenia L-asparaginazg, co stanowito niejako
wprost kontynuacj¢ tematu jej pracy doktorskiej. Byla tez kierownikiem
wieloosrodkowego projektu ,,Monitorowanie leczenia L-asparaginazg u dzieci
z ostrag bialaczka limfoblastyczng 1 chioniakiem limfoblastycznym ze
szczegdlnym uwzglednieniem cichej inaktywacji 1 jej wplywu na wyniki
leczenia" zrealizowanego w ramach PPGLBC we wspolpracy z Klinika
Pediatrii, Onkologii 1 Hematologii Uniwersytetu Medycznego w Lodzi oraz
Klinikg Pediatrii, Hematologii 1 Onkologii Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego. Dr med. Matgorzata Czogala brata rowniez udziat w koordynacji
monitorowania leczenia L-asparaginaza u dzieci w Polsce. Badania te

zaowocowaly 4 oryginalnymi publikacjami, w tym:

1. Czogata Matgorzata, Balwierz Walentyna, Sztefko Krystyna, Rogatko
Iwona. Clinical utility of ammonia concentration as a diagnostic test in
monitoring of the treatment with L-asparaginase in children with acute
lymphoblastic leukemia. BioMed Research International 2014: Vol.
2014, art. no. 945860, s. 1-6. Formerly Journal of Biomedicine and
Biotechnology. IF: 1,579.
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2. Czogata Malgorzata, Sztefko Krystyna, Rogatko Iwona, Balwierz
Walentyna. Analysis of the influence of decrease of L-asparaginase
activity and hypersensitivity reaction on the treatment outcome in
children with acute lymphoblastic leukemia. Postepy Nauk
Medycznych 2014: T. 27, nr 4, s. 231-237.MEiN: 6.000.

3. Czogata Matgorzata, Balwierz Walentyna, Sztefko Krystyna, Rogatko
Iwona. Antithrombin III as the Indicator of L-Asparaginase Activity in
Children Treated for Acute Lymphoblastic Leukemia. Journal of
Pediatric Hematology/Oncology 2017 : Vol. 39, nr 2, s. 114-120. IF:
1,060.

4. Czogata Malgorzata, Rogatko Iwona, Pawinska-Wasikowska
Katarzyna, Czogata Wojciech, Bal Wioletta, Ciebiera Matgorzata,
Chaber Radostaw, Chodata-Grzywacz Agnieszka, Karolczyk Grazyna,
Sztefko Krystyna, Balwierz Walentyna, Skoczen Szymon.
,»Monitoring of the treatment with L- asparaginase in children with
acute lymphoblastic leukemia - focus on silent inactivation and its
influence on the treatment outcome", Contemporary Oncology 2022:

Vol. 26, nr 4, s. 282-288. IF=1,8.

W ww. pracach habilitantka zwrocila uwage migdzy innymi na mozliwosé
zastosowania pomiaréw st¢zenia amoniaku oraz aktywnos$ci antytrombiny I1I w
posredniej ocenie aktywnos$ci L-asparaginazy. Przeanalizowata tez czesto$¢
wystepowania cichej inaktywacji i reakcji alergicznej na asparaginaz¢ oraz jej
wplyw na wyniki leczenia dzieci z ostra biataczka limfoblastyczng nie
stwierdzajac istotnych roznic w uzyskanych wynikach leczenia pomigdzy
grupami pacjentow z alergia i bez alergii lub cichej inaktywacji ASP. Stale
powtarzana kontrola i ewentualne przejscie na inne preparaty ASP po reakcji
alergicznej lub cichej inaktywacji, pozwolily na uzyskanie poziomow

terapeutycznych leku u prawie wszystkich pacjentow.
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Byta takze kierownikiem projektu ,,Monitorowanie leczenia L-
asparaginazg u dzieci z ostrg bialaczkg limfoblastyczng 1 chtoniakiem
limfoblastycznym ze szczegélnym uwzglednieniem cichej inaktywacji i jej
wplywu na wyniki leczenia." finansowanego przez firme¢ Jazz Pharmacueticals
obejmujgcego 3 osrodki onkologii dziecigcej (Krakow, Kielce, Rzeszow).
Efektem tego byla czwarta z ww. publikacji w czasopismie Contemporary
Oncology, 2022. Oproécz tego dr Czogata, na podstawie swojego doswiadczenia,
wspotuczestniczyta w opracowaniu i opublikowaniu wytycznych dotyczacych

leczenia l-asparaginaza:

1. Zalewska-Szewczyk Beata, Maciejka-Kembtowska Lucyna, Czogata
Matgorzata, Balwierz Walentyna, Szczepanski Tomasz, Kowalczyk Jerzy
R., Mtynarski Wojciech. Terapeutyczne monitorowanie aktywnosci
asparaginazy - Rekomendacje Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Leczenia
Biataczek 1 Chloniakéw Polskiego Towarzystwa Onkologii i Hematologii

Dziecigcej. Przeglad Pediatryczny 2016: Vol. 45, nr 3, s. 73-79.

2. Zalewska-Szewczyk Beata, Maciejka-Kemblowska Lucyna, Czogata
Matgorzata, Adamkiewicz-Drozynska Elzbieta, Balwierz Walentyna,
Derwich Katarzyna, Kazanowska Bernarda, Kowalczyk Jerzy R., Matysiak
Michat, Styczynski Jan, Szczepanski Tomasz, Ociepa Tomasz, Urasinski
Tomasz, Mtynarski Wojciech. Terapeutyczne monitorowanie aktywnosci
asparaginaz - Aktualizacja Rekomendacji Polskiej Pediatrycznej Grupy ds.
Leczenia Biataczek i Chtoniakéw Polskiego Towarzystwa Onkologii i
Hematologii Dziecigcej. Przeglad Pediatryczny 2019 : Vol. 48, nr 2, s. 46-
53. MEiN: 20.000.

Inne publikacje dr Matgorzaty Czogaty dotyczyly powiklan infekcyjnych
leczenia  przeciwnowotworowego (4  publikacje), limfohistiocytozy
hemofagocytarnej (5 publikacji), medycyny hospicyjnej (2 publikacje), a takze
pojedyncze prace w zakresie problemow zwigzanych z guzami litymi, jak np.

roli amplifikacji N-myc w neuroblastoma (Contemporary Oncology 2018, 22,

20



GDANSKI UNIWERSYTET MEDYCZNY

KATEDRA | KLINIKA CHIRURGII | UROLOGII DZIECI | MEODZIEZY
Nowe Ogrody 1-6, 80-803 Gdarisk

tel. 58 764 01 90 - sekretariat/kierownik, tel./fax 58 764 03 61
e-mail:pedsurg@gumed.edu.pl

Kierownik: prof. dr hab. n. med. Piotr Czauderna

223-28), opisu rzadkiego przypadku RMS czy roli USG oraz biopsji w

diagnostyce raka rdzeniastego tarczycy (Frontiers in Endocrinology, 2023).

W ramach wspodlpracy osrodkow onkologii dzieciecej w Polsce
habilitantka raportuje rowniez dane dotyczace migsaka granulocytarnego oraz
limfohistiocytozy hemofagocytarnej do koordynujacych osrodkow (Klinika
Pediatrii, Hematologii i Onkologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
oraz Klinika Onkologii, Hematologii 1 Transplantologii Pediatryczne;j
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu). Owocem tej wspotpracy byto

wspotautorstwo w publikacjach:

1. ,,Charakterystyka kliniczna dzieci z limfohistiocytoza

hemofagocytarng" (Przeglad Pediatryczny 2022) oraz

2. "Clinical characteristics and treatment outcomes of myeloid sarcoma in
children : the experience of the Polish Pediatric Leukemia and

Lymphoma Study Group" (Frontiers in Oncology 2022).
Podsumowanie

Zgodnie z artykutem 219 ust. 2 1 3 ustawy Prawo o szkolnictwie wyzszym
1 nauce z dnia 20 lipca 2018 r. (Dz. Ustaw 2020.0.574) stwierdzam, ze
osiggni¢cie naukowe dr med. Malgorzaty Czogata spetnia wymagane ustawowo
kryteria przyznania stopnia naukowego doktora habilitowanego medycyny,
poniewaz jej osiagniecie naukowe postaci cyklu powigzanych tematycznie
publikacji naukowych stanowi znaczny wktad w rozwoj hematoonkologii
dzieciecej, a aktywno$¢ naukowa habilitantki ma istotny charakter i byla
realizowana we wspotpracy migdzynarodowej. Jestem tez gleboko przekonany,
1z po dr med. Matgorzacie Czogata mozna si¢ spodziewacé dalszego rozwoju
naukowego, jak i klinicznego. Udowadnia to gwattowny rozwoj jej kariery po

uzyskaniu stopnia doktora nauk medycznych.

Z obiektywizmu recenzenta musz¢ zauwazy¢ niezbyt wysoki wskaznik
cytowan oraz indeks H prac habilitantki. Jak sadze¢ jednak, w duzej mierze

wynikaja one z opublikowania najistotniejszej i najbardziej warto$ciowej czesci
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jej prac w ostatnim okresie (lata 2020-2023), wskutek czego publikacje te mogly

si¢ jeszcze nie utrwali¢ dostatecznie w obiegu wydawniczym.

Podsumowujac uwazam, iz zaréwno cato$¢ dorobku naukowego, jak 1
zgloszone osiggnigcie naukowe dr med. Malgorzaty Czogaly pod nazwa
,»Charakterystyka kliniczna oraz postgp w leczeniu ostrej biataczki szpikowej u
dzieci w Polsce w ciggu ostatnich czterdziestu lat" uprawniaja ja w petni do
starania si¢ o stopien naukowy doktora habilitowanego nauk medycznych, jak i

odpowiadajg ustawowym wymogom w tym zakresie.

Prof. dr hab. med. Piotr Czauderna,
Kierownik Katedry i Kliniki Chirurgii i Urologii Dzieci i Mlodziezy
Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego
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